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Resumo 
O cancro oral é um dos 10 cancros mais comuns no mundo, apresentando taxas de 
mortalidade elevadas. É na maioria das vezes diagnosticado tardiamente. Contudo sabe-
se que existe um grupo de lesões, designadas, de potencialmente malignas, que têm 
capacidade de evoluir e progredir até cancro oral.  
Entre este encontra-se a leucoplasia oral, caracterizada como uma mancha ou placa 
branca que não pode ser identificada clínica ou patologicamente como nenhuma outra 
lesão branca e sem etiologia conhecida para além do tabaco (OMS, 1978). 
Existem vários tipos de leucoplasias, contudo há uma rara, sem etiologia conhecida e com 
caracter bastante agressivo, designada, leucoplasia verrucosa proliferativa. É 
caracterizada como uma leucoplasia de progressão lenta, com características multifocais, 
que se apresenta clinicamente com aspeto verrucoso e com prolongamentos exofíticos e 
proliferativos.  
Apresenta elevadas taxas de transformação maligna e de recidiva após tratamento, não 
havendo ainda um tratamento totalmente eficaz. 
 Devido a sua elevada taxa de transformação maligna e a evolução para carcinoma 
verrucoso e carcinoma de células escamosas, é importante que seja feito um diagnóstico 
precoce, para que se tente travar a sua evolução, o que melhora o prognóstico e a 
morbilidade associada à lesão. Diminuindo, assim, também, a incidência de cancro oral, 
ou pelo menos a incidência de cancro oral extensivo.  
Palavras chave: cancro oral; leucoplasia oral; leucoplasia verrucosa proliferativa; 
carcinoma verrucoso; carcinoma de células escamosas; tratamento; diagnóstico; 
transformação maligna 
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Abstract 
Oral Cancer is one of the 10 most common cancers in the world, with high mortality rates. 
Is most often diagnosed late. However, it is known that there is a group of potentially 
malignant lesions that have the ability to evolve into oral cancer.  
Spot or white plaque that can not be identified clinically or pathologically as no other 
white lesion and no known etiology other than tobacco (WHO, 1978). 
There are several types of leukoplakias, however there is a leukoplakia without kown 
etiology, rare and with a very aggressive character, called proliferative verrucous 
leukoplakia.  
Is characterized as a slow progression leukoplakia, with multifocal features, that presents 
clinically verrucous appearance and with exophytic and proliferative projections.  
Presents with high rates of malignant transformation and relapse after treatment, with no 
totally effective treatment.  
Because of its high rate of malignant transformation and evolution in to verrucous 
carcinoma and squamous cell carcinoma, it is important that exists early diagnosis to try 
to halt its evolution and reducing the incidence of oral cancer or extensive oral cancer.  
Key-words: oral cancer; oral leukoplakia; verrucous proliferative leukoplakia; 
verrucous carcinoma; squamous cell carcinoma; treatment; diagnosis; malignant 
transformation 
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I. Introdução 
Segundo Scully et al (2008) e Warnakulasuriya (2009) o CO é um dos 10 cancros mais 
comuns no mundo. Já a OMD, refere que o cancro da cabeça e pescoço é o sexto mais 
comum no mundo e corresponde a cerca de 2.8% de todos os cancros. Tem uma 
incidência global de 3% nos homens e 2% nas mulheres (Kujan et al., 2005). 
Este tipo de cancro apresenta taxas de mortalidade elevadas, estima-se que 6 em cada 10 
doentes com CO morram nos 5 anos após a data do seu diagnóstico, o que poderá estar 
relacionado com o seu diagnóstico tardio.  
Aproximadamente 70% dos casos, quando são diagnosticados, já se encontram em 
estádios de doença avançados, T3 e T4, levando a taxas de sobrevivência mais baixas, 20 
a 50%, dependendo da localização primária do tumor (Kujan et al., 2005). 
Em Portugal, o CO é considerado a 5ª maior causa de morte por doença e responsável por 
4% das mortes nos homens (Pinheiro et al., 2003).  
São relatados fatores de risco e fatores protetores do CO. Os primeiros, estão associados 
a um aumento do risco de surgimento de CO pela exposição aos mesmos, como excessivo 
consumo de tabaco e álcool, altas taxas de exposição solar, exposição a HPV, Candida 
Albicans, assim como ser um doente imunocomprometido. Os segundos, aquando da sua 
exposição diminuem o risco de CO, como o consumo de frutas e legumes em abundância, 
adoção de práticas sexuais seguras e não consumo de tabaco e álcool (Jaber, 2010) 
(Arduino et al., 2013). 
Existe um grupo de lesões, inicialmente, designadas pela OMS como “lesões pré-
malignas” e mais recentemente “lesões potencialmente malignas”, que pela sua histologia 
e características clinicas têm capacidade de malignizar, evoluindo para CO (Munde, 
Karle, 2016).  
A LO faz parte desse grupo de lesões, assim como a PVL, um tipo de LO muito mais 
agressivo e com taxas de transformação maligna mais elevadas.  
A maioria dos CO ocorrem numa região do corpo humano de fácil acesso a um exame 
físico, tanto por parte dos pacientes, como dos médicos dentistas e médicos. Sendo que a 
chave para o diminuir é sem dúvida, o diagnóstico precoce (Kujan et al., 2005)
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Com esta monografia pretendo compreender melhor toda a abordagem clinica em volta 
da PVL, de forma a que se possa ter uma noção da evolução que tem surgido nesta área. 
II. Material e Métodos 
Esta monografia foi escrita tendo como base artigos pesquisados de forma sistemática na 
base de dados PubmedMedline, com restrição apenas a artigos referentes a humanos e a 
limite linguístico, tendo sido escolhidos artigos em português, espanhol e inglês. 
Como motor de busca foi utilizado o PubmedMedline Scielo.  
Os termos usados durante a pesquisa foram: “Oral Leukoplakia”; “Proliferative 
Verrucous Leukoplakia”; “Proliferative Verrucous Leukoplakia Diagnosis”; 
“Proliferative Verrucous Leukoplakia Treatment”; “Proliferative Verrucous Leukoplakia 
Clinical Signs”; Proliferative Verrucous Leukoplakia Histological Presentation”.  
Foram ainda usados artigos que foram sendo referenciados nos artigos analisados na 
PubmedMedlie.  
No decorrer desta pesquisa, foram encontrados 90 artigos, dos quais foram utilizados 62. 
III. Desenvolvimento e Discussão 
1. Leucoplasia Oral  
Segundo Warnakulasuriya et al. (2007) e Wall (2009), define-se como uma placa branca 
com risco questionável de malignização, excluindo outras doenças ou patologias que não 
aumentem o risco de CO. Sendo a biópsia fundamental para se obter um diagnóstico 
histoplatológico definitivo e confirmar a presença de displasia associada à lesão. É a lesão 
potencialmente maligna mais comum da cavidade oral. 
Esta deve ser excisada independentemente da presença ou não de displasia (Wall, 2008).  
Histologicamente a leucoplasia pode exibir-se como hiperplasia epitelial escamosa, e 
hiperqueratose e/ou paraqueratose. A maioria são de tamanho limitado e não evoluem 
para carcicnoma. No entanto, uma minoria apresenta múltiplas localizações, aumentam 
de tamanho, manifestam aparência vermelha (eritroleucoplasia) e podem progredir para 
o CO. (Gillenwater et al., 2013).  
As zonas mais afetadas por esta lesão são a mucosa jugal, a língua e o pavimento da boca 
(López-López et al., 2014).
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Excluindo a Leucoplasia associada aos fumadores, tem etiologia desconhecida, 
revelando-se mais frequente em homens acima de 40 anos. A prevalência aumenta com a 
idade (Neville et al., 1995). Existem autores que referem, poder haver associação também 
com o consumo de álcool e contaminação com Candida Albicans e vírus como o HPV.  
Tradicionalmente existem 2 tipos de leucoplasia, caracterizadas pelo aspeto clínico, a 
homogénea e a não homogénea. Esta classificação é importante, quando se assume que 
há uma relação entre o tipo de LO e a sua taxa de transformação maligna, sendo que a 
não homogénea assume um risco maior em alguns estudos (Wall, 2015). No entanto, de 
acordo com Van der Wall, 2008, o tamanho é o fator que conta, sendo que LO maiores 
que 4 cm tem maior risco de malignizar.  
A homogénea caracteriza-se por ser uma mancha branca e uniforme, de consistência 
firme, pouco espessa, com uma superfície lisa ou rugosa que pode apresentar sulcos 
pouco profundos. A não homogénea é também branca, contudo pode ter zonas 
avermelhadas e/ou com superfície irregular, nodular ou exofítica. (López-López et al., 
2014). 
A sua prevalência a nível mundial varia entre 2 a 5% (Wall, 2010) (Gillerwater et al., 
2013) (Hansen et al., 1985). Apresenta uma taxa de transformação maligna que varia 
entre 0,13 e 17,5% (Silverman e Gorsky, 1984), com uma taxa anual de transformação 
maligna de aproximadamente 1% para todos os tipos de LO (Wall e Reichart, 2008). 
2. Leucoplasia Verrucosa Proliferativa  
PVL, uma rara forma de LO, foi descrita pela primeira vez em 1985, por Hansen et al, 
como uma lesão com origem desconhecida, de longo tempo de progressão (às vezes mais 
de 20 anos), que se inicia como uma placa branca hiperqueratótica, que eventualmente se 
torna multifocal, com prolongamentos confluentes, exofíticos e proliferativos. Até então, 
o termo usado para a designar era papilomatose florida oral (Munde e Karle, 2016). 
A PVL mais comum apresenta-se clinicamente difusa, homogénea, como uma placa 
branca intraoral, que se torna, gradualmente, eritematosa e exofítica, com o passar do 
tempo (Abadie et al., 2015).  
Mais recentemente, o termo leucoplasia multifocal proliferativa foi sugerido para 
enfatizar a natureza proliferativa e multifocal e para indicar que inicialmente, esta, não se
Abordagem clinica da leucoplasia verrucosa proliferativa 
4 
apresenta verrucosa. Quando adquire esta característica, a nível histológico, trata-se, na 
maioria dos casos, de um CV (Aguirre, 2011) (Batsakis et al., 1999) 
a. Epidemiologia  
PVL, é mais comum em mulheres idosas, que já tenham tido lesões de LO durante muitos 
anos (Hansen et al., 1985). 
A idade média no momento do diagnóstico, é 60 anos. Silverman and Gorsky (1997), 
estudaram 54 pacientes, cuja idade média no diagnóstico era 62 anos, com uma razão de 
mulheres para homens de 4:1. Outros autores registaram dados semelhantes. Bagan et al. 
(2003), apresentou 30 casos, com uma idade média de 70,9 ± 12, 73 anos, em que 80% 
eram mulheres.  
Campisi et al. (2004) e Hansen et al. (1985) afirmam que é mais predominante nas 
mulheres com idade média de 66,8 anos com uma razão de mulheres para homens de 
2,72:1.  
Todos os lugares da cavidade oral podem ser afetados, contudo alguns autores referem 
que, as zonas mais afetadas, por ordem decrescente de frequência são rebordo alveolar, 
língua, mucosa oral, gengiva, pavimento da boca, sulco gengival, mucosa labial e palato 
duro e mole (Sciubba e Helman, 2013). 
b. Etiologia  
Vários autores revelam não haver fatores de risco associados a PVL. A etiologia é, ainda 
atualmente desconhecida. Contudo, ao longos dos anos, tem sido estudada a associação 
de vários fatores que estão relacionados com a presença de outras lesões na cavidade oral, 
de forma a se poder chegar a alguma conclusão quanto a sua etiologia.  
1) Tabaco  
Não existe consenso quanto a influência do consumo de tabaco na presença de PVL.  
Dos 30 pacientes com PVL analisados por Hansen et al. (1985), 62% consumiam alguma 
forma de tabaco, enquanto o resto do grupo tinha história de consumo de tabaco.  
Siverman e Gorsky (1997) identificaram que 31% dos 54 pacientes com PVL, usavam 
produtos derivados do tabaco, contudo a percentagem de transformação maligna era 
semelhante em fumadores e não fumadores, o que demonstra não haver influência na
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malignização da lesão, informação partilhada por Gandolfo et al. (2009), Fetting et al. 
(2000), Cabay et al (2007). Contrariamente, existem vários outros que negam a existem 
de ligação. Em 2003 Bagan et al, descobriram que apenas 23,3% dos pacientes com PVL 
eram fumadores de cigarros.  
O tabaco parece não ter influencia significativa no surgimento de PVL, já que a lesão 
ocorre tanto em fumadores como em não fumadores (Cerero-Lapiedra et al., 2010) 
(Bagan et al., 2011), sendo que as principais afetadas são mulheres idosas, sem história 
de consumo de tabaco.  
2) Vírus Papiloma Humano  
Palefsky et al. (1995) detetaram que 89% das 9 lesões de PVL que analisaram eram 
HPV, principalmente para HPV16 e que poderia ter um papel importante na patogénese 
de PVL, associado à displasia oral e possibilidade de CO. De Forma similar, Femiano et 
al. (2001) confirmaram que 50 pacientes com PVL eram HPV, através do teste de reação 
em cadeia da polimerase.  
Gopalakrishnan et al. (1997), também identificou uma ligação entre HPV e PVL através 
do estudo de 10 amostras de mucosa com PVL, 10 amostras de mucosa com CCE e 10 
amostras de mucosa normal (controlos), descobriu HPV16 e 18 em 2 dos 8 casos p53 
no grupo de PVL e HPV16 em 2 dos 7 P53 no CCE e nenhum no grupo de controlo.  
No entanto Fetting et al. (2000), Bagan et al. (2007) e Campisi et al. (2004) não 
conseguiram estabelecer nenhuma associação entre a presença de HPV e PVL.  
Há, contudo, a necessidade de mais estudos que permitam retirar mais conclusões sobre 
esta possível relação causal. 
3) Candida Albicans  
Hansen et al. (1985) observaram que 12 dos 30 pacientes  com PVL estudados, continham 
infecção com Candida Albicans. 
De forma similar, Silverman e Gorsky (1997) registaram em 19, dos 38 casos analisados, 
a presença de Candida Albicans, mas categorizaram-na como infeção secundária.  
A espécie Candida foi identificada na maioria dos casos investigados por Marx et al 
(2012), contudo permanece incerto se esta identificação é uma coincidência, pois, a
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morfologia de superfície ondulada e verrucosa de PVL pode favorecer o 
aprisionamento/acúmulo de Candida, o que enfraquece a associação. 
4) Oncogenes  
Alterações/mutações nos genes que regulam o ciclo celular como, p16ink4a e p14arf, com 
deleção de homozigoto, perda de heterozigozidade, foram apontadas como potenciais 
causas de PVL, tendo sido encontradas em 20 casos de PVL (Kresty et al., 2008). 
A histopatologia e plóidia do DNA tem sido sugeridas, como úteis para prever a 
transformação maligna em lesões de PVL.  Khan et al. (1994) analisou 4 casos de PVL 
através da citometria de fluxo e encontrou DNA aneuploide em todos os casos. Klarint et 
al. (2007) analisou 6 amostras de PVL embebidas em parafina e detetou 4 casos com 
plóidia anormal antes da transformação maligna. Gouvêa et al. (2013) analisou DNA de 
20 pacientes e 19 (95%) dos casos apresentavam aneuploidia com DNA anormal.  
Inúmeros estudos estão a ser realizados para determinar se os níveis de expressão de 
alguns marcadores moleculares, envolvidos em diferentes processos celulares podem ser 
indicadores valiosos do comportamento clinico de PVL.  
Gopalakrishnan et al. (1997) estudou a expressão do gene p53 em 10 amostras e 
encontrou mínima marcação na mucosa oral, mas positividade em 8 casos de PVL e ainda 
7 de CCE. Fetting et al. (2000) registou dados idênticos.  
Gouvêa et al. (2013) registou imunoreatividade do gene P53 em 14 de 18 casos de PVL. 
No mesmo estudo a expressão de ki-67 foi semelhante. 
Excesso de expressão de telómerase foi também identificada em casos de PVL (Gandolfo 
et al., 2009) (Marx et al., 2012) (Kresty et al., 2008) (Gouvêa et al., 2010).  
5) Vírus Epstein Barr 
Há evidências que a infeção com EBV poderá ter ligação com alguns casos de PVL. 
Bagan et al. (2008), encontraram uma maior prevalência de EBV no grupo de pacientes 
com PVL do que no grupo de controlo. Este vírus foi examinado através de PCR em 10 
casos com PVL, 5 com CCE e 5 amostras de mucosa saudável. EBV foi detetado em 60% 
dos casos de PVL e 40% dos casos de CCE mas em nenhum dos casos controlo
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6) Álcool  
A associação entre álcool e PVL ainda não foi amplamente abordada. Aproximadamente 
17% dos pacientes com PVL, avaliados por Campisi et al. (2004) consumiam álcool. 
Alguns estudos fazem referência ao consumo de álcool, que varia de prevalência entre 17 
e 26% com uma taxa agregada de 21% (Campisi et al., 2004) (Gandolfo et al., 2009) 
(Gouvêa et al., 2010). Contudo é uma taxa muito baixa não havendo nenhuma associação 
comprovada atualmente. 
c. Manifestações clínicas  
PVL começa a desenvolver-se como uma LO homogénea normal, que progride 
lentamente em tamanho, envolvendo outras áreas quer em continuidade, quer separadas 
anatomicamente, assumindo por fim uma distribuição multifocal (Sciubba e Joseph, 
2013). Bagan et al. (2010) acrescentam ainda, que tende a tornar-se difusa, desenvolvendo 
características exofíticas, com aspecto verrucoso e/ou áreas eritroplásicas que 
eventualmente evoluirão para CO. Ghazali et al. (2003) dizem que a lesão é persistente e 
que na sua fase inicial é praticamente impossível distingui-la de uma simples LO.  
Cerero-Lapiedra et al. (2010), observou que depois de um longo período de evolução, por 
norma 6 anos, ocorre o surgimento de CO, sendo que áreas eritematosas, verrucosas ou 
que apresentem uma superfície papilomatosa são mais propícias à malignização. 
Segundo Reichart e Philipsen (2003), a mucosa oral, gengiva e rebordo alveolar são as 
zonas mais afetadas. Outros autores encontraram lesões, mais frequentemente, na gengiva 
e língua (Silverman e Gorsky, 1997) (Bagan et al., 2003). 
Segundo Navarro et al (2004), as lesões ocorrem quase sempre de forma bilateral, 
afetando mais o rebordo alveolar e mucosa oral. 
Recentemente um subtipo de PVL, PVLG foi observada, envolvendo exclusivamente a 
gengiva livre e aderida. É caracterizada por uma placa branca, unifocal, recorrente e 
progressiva. A sua evolução é também imprevisível e poderá culminar em CCE ou CV 
(Fetting et al., 2000)
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d. Histopatologia  
Achados histopatológicos podem apresentar acantose e hiperqueratose com uma interface 
de infiltrado linfocitário dentro da lâmina própria superficial. Se as lesões continuarem a 
crescer horizontal e verticalmente, há hipóteses histopatológicas que a rugosidade da 
superfície aumente, criando um aspeto verrucoso e hiperplásico com ou sem displasia  
 (Morton et al., 2007). Ao longo do tempo e sem tratamento, há uma progressão inevitável 
para CV ou CCE (Zakrzewska et al., 1996) (Gouvêa et al., 2013) (Cabay et al., 2007). 
Hansen et al. (1985), definiu PVL como áreas que vão de simples hiperplasia até CCE, 
descrevendo a sua evolução histológica com base em 10 estádios de progressão clínica, o 
que dividiu PVL em 5 grupos, com estádios intermédios: grau 0- mucosa normal; grau 2- 
clinicamente LO homogénea; grau 4- Hiperplasia verrucosa; grau 6- CV; grau 8- CEE 
papilares; grau 10- CEE pouco diferenciado. 
Batsakis et al. (1999), devido a achar que a classificação de Hansen seria muito complexa, 
propôs uma nova classificação apenas com 4 estádios. Assim Murrah e Batsakis (1994) 
e Batsakis et al. (1999), propuseram uma nova classificação, com apenas 4 estádios: 1- 
Hiperqueratose sem displasia epitelial; 2- Hiperplasia Verrucosa; 3- CV; 4- Carcinoma 
de células convencional.  
Há ainda, que referir que os achados microscópicos associados a PVL são dependentes 
do estádio de progressão da lesão. Embora a histopatologia seja útil para alcançar o 
diagnóstico, este depende da área específica onde a lesão é biopsada. Assim sendo, PVL 
pode ter múltiplas apresentações histológicas (Hansen et al., 1985) (Bagan et al., 2010).  
As características histopatológicas são progressivas, o que poderá indicar que o 
diagnóstico muda ao longo do tempo.  
e. Transformação Maligna  
PVL é conhecida, não apenas, como tendo uma alta taxa de recorrência, mas também por 
ter uma taxa de transformação maligna de 74% (Cabay et al., 2007).  
É classificada como patologicamente agressiva, devido ao seu envolvimento multifocal, 
altas taxas de transformação maligna (60-100%), recidivas frequentes (87-100%) e altas 
taxas de mortalidade (30-50%) (Bagan et al., 2003) (Kresty et al., 2008).
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Hansen et al. (1985), reportaram que 13 dos 30 casos por si observados, morreram da 
doença, 14 estavam vivos com leões de PVL e 3 estavam vivos sem sinais da lesão.  
Zakrzewska et al. (1996), estudaram 10 casos de PVL e obtiveram os seguintes 
resultados: na 1º biopsia nenhuma das lesões era mais grave que hiperplasia verrucosa, 
mas, eventualmente, todos os casos desenvolveram CCE.  
Bagan et al. (2003), estudaram 30 pacientes com PVL para avaliar aspetos e 
características clínicas, focando-se nas suas recorrências, no aparecimento de novas 
lesões e na frequência de desenvolvimento de CO. Ocorreram recidivas após tratamento 
em 86,7% dos casos, novas lesões em 83,3% e desenvolvimento de CO em 63,3%. 
Batsakis (1999) registou ocorrência de CCE em quase 100% dos casos, por si analisados. 
As lesões de PVL são representativas do conceito de cancerização em campo. Este 
conceito diz que em toda a superfície epitelial da lesão há um risco aumentado de 
desenvolvimento de lesões malignas, devido às múltiplas anomalias genéticas presentes 
nos tecidos. Pensa-se que a mucosa normal sofre uma transformação tanto clinica como 
histológica (Bagan et al., 2011) (Marx et al., 2012). 
É estimado que o tempo médio para a transformação maligna de PVL varie desde 4,7 ate 
11,6 anos (Bagan et al., 2010) (Silverman e Gorsky, 1997), com um período médio de 6 
anos (Cerero-Lapiedra et al., 2010). 
Devido a esta taxa de transformação maligna tão elevada, os pacientes devem ser 
submetidos à avaliações periódicas, pelo menos 1 vez a cada 6 meses após remoção 
cirúrgica da lesão (Bagan et al., 2004). 
f. Diagnóstico Clínico e Histológico  
Devido à escassez de diagnósticos precoces, seja de forma clinica ou patológica, PVL é 
na maioria, reconhecida tardiamente no percurso da lesão (Silverman e Gorsky, 1984). 
Em termos práticos, um diagnóstico definitivo de PVL é feito retrospetivamente e 
auxiliado por um elevado grau de suspeita e uma estreita comunicação entre clínicos e 
patologistas, numa observação que deve ser temporal, clinica e patológica (Navarro et al., 
2004) (Batsakis et al., 1999).  Sendo a biopsia obrigatória (Warnakulasuriya et al., 2007). 
Devido às altas taxas de transformação maligna o diagnóstico deve ser feito o mais cedo 
possível.
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 Usualmente o diagnóstico de PVL era feito de acordo com a 1º descrição feita por Hansen 
et al. em 1985, contudo havia um inconveniente, o fato deste ser feito quando as lesões já 
tinham evoluído e se encontravam numa fase avançada. Isto levava necessariamente a um 
pior prognóstico. Com a necessidade de se fazer diagnósticos, cada vez mais precoces, 
foram surgindo vários critérios, na tentativa de que se conseguisse chegar a um 
diagnóstico de forma mais rápida e simples. Foi o caso de Ghazali et al. (2008) e Gandolfo 
et al. (2009).  
Contudo em 2010, Cerero-Lapiedra et al, por considerar que os critérios, anteriormente 
desenvolvidos, seriam insuficientes, propôs novos. Desta vez, não só baseados na 
definição de Hansen et al., mas também em várias evidências publicadas, anteriormente, 
sobre casos de PVL.  Os critérios ter-se-ão dividido em dois grandes grupos, os critérios 
Major e Minor que serão expostos na tabela abaixo.  
Critérios Major Critérios Minor 
A- Lesão leucoplásica com mais de 2 
localizações orais, frequentemente 
encontrada na gengiva, rebordo alveolar e 
palato 
a- Uma LO que ocupe pelos menos 3 cm 
quanto juntas todas as áreas afetadas  
B- Existência de uma área verrucosa b- Paciente do sexo feminino  
C- Lesões que se tenham espalhado durante 
o desenvolvimento da patologia 
c- Paciente (homem ou mulher) não 
fumador 
D- Áreas já tratadas onde houve recidiva  d- Evolução da doença maior que 5 anos 
E- Histopatologicamente, podem ir de 
simples hiperqueratose epitelial até 
hiperplasia verrucosa, CV ou CCE seja in 
situ ou infiltrada  
 
Tabela 1: Critérios Major e Minor de diagnóstico propostos por Cerero-Lapiedra et al (2010) 
Para se ver confirmado o diagnóstico de PVL, o paciente deveria ter uma das seguintes 
combinações: apresentar 3 critérios Major (incluindo o E) ou 2 critérios Major (incluindo 
o E) mais 2 critérios Minor.   
Contudo, Bagan et al. (2011) acreditam que estes critérios são úteis apenas para os 
clínicos experientes nesta lesão, mas podem ser muito confusos para os menos 
experientes. Concordando com esta opinião, Carrard et al. (2013), sugeriu a simplificação 
dos critérios de diagnóstico anteriores, omitindo a distinção entre Major e Minor. Criou 
apenas 4 critérios: 1- Leucoplasia com presença de áreas verrucosas, envolvendo mais de 
2 áreas da cavidade oral; 2- tamanho mínimo de 3 cm; 3- período de evolução da lesão 
mínimo de 5 anos, caracterizado por zonas de amplificação da lesão e ocorrência de uma 
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ou mais recidivas, em zonas já tratadas; 4- realização de pelo menos 1 biopsia (para 
eliminar a hipótese de presença de CV ou CCE). 
g. Tratamento e recidiva  
O objetivo primário do tratamento de PVL passa pela prevenção da transformação 
maligna (Poveda-Roda et al., 2010). 
PVL, segundo Fetting et al. (2000), é resistente a todos os tratamentos atuais e recidiva 
frequentemente, não havendo ainda um tratamento totalmente eficaz. Alguns autores 
consideram que os pacientes devem sofrer tratamentos agressivos (Silverman e Gorsky, 
1997). Contudo existem outros, que preferem uma abordagem diferente como é o caso de 
Gillenwater et al. (2013), que refere que a abordagem mais eficaz é mudar o objetivo 
terapêutico da cura para o controlo, mantendo a vigilância estreita na deteção de doenças 
invasivas, quando possível.  
Vários tratamentos podem ser necessários ao longo da progressão da patologia. Deve-se 
realizar um estudo anatomopatológico, verificando a presença ou ausência de displasia 
para se definir o melhor tratamento a seguir.  
Existem terapias de várias modalidades, contudo e devido à natureza da PVL, várias 
apresentam resultados desapontantes. Analisando a literatura, surgem a cirurgia e o laser 
de CO2 como mais utilizados (Capella et al., 2016). Sendo que a excisão cirurgia total da 
lesão, com margens livres é associada a um follow-up mais longo sem doença (Munde e 
Karle, 2016).  
1) Cirurgia  
Cirurgia tem sido o tratamento preferido para PVL e CV, contudo apresenta elevadas 
taxas de recidiva. Bagan et al. (2011) recomendam que os tratamentos cirúrgicos apenas 
sejam aplicados em lesões displásicas ou carcinomas, após verificar em 2003 que 86,7% 
dos tratamentos cirúrgicos recidivaram e em 83,3% (dados corroborados por Walvekar et 
al., 2009) surgiram novas lesões. Recomendando o tratamento das lesões não displásicas 
com laser de CO2 vaporizado.  
Contudo, a cirurgia apesar de altas taxas de recorrência, permite a analise e classificação 
histológica da lesão e deteção precoce de transformação maligna.
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 Recentemente surgiu uma nova modalidade de tratamento, aliando a cirurgia ao uso de 
metisoprinol. Femiano et al. (2001), registou bons resultados nesta combinação. No seu 
estudo, analisaram e grupos de 25 pessoas com HPV e PVL. O grupo A, foi tratado com 
excisão cirúrgica e o grupo B com cirurgia e metisoprinol. Após 18 meses de follow-up, 
ocorreram 18 recidivas no grupo A e apenas 4 no grupo B. Concluindo-se que a 
abordagem cirúrgica pode ser intuitiva para eliminar a lesão, mas o comportamento 
biológico, quere uma abordagem da possível infeção viral subjacente, além do 
procedimento cirúrgico.  
2) Radioterapia, Quimioterapia  
Radioterapia ou quimioterapia não se mostram eficazes no tratamento de PVL nem na 
diminuição das taxas de recidiva, tendo ainda como aspeto negativo a gravidade dos seus 
efeitos colaterais, como mucosite, infeções. Segundo Gillenwater et al. (2013) a 
radioterapia não para nem atrasa a progressão de lesões potencialmente malignas, 
devendo ficar reservada a carcinomas invasivos.  
Hansen et al. (1985) após usar radioterapia em 16 pacientes e quimioterapia em 6, obteve 
que apenas 1 paciente se manteve livre de PVL num follow-up de 6 anos. Dados 
suportados também por Silverman e Gorsky (1997) e Zakrzewska et al. (1996).  
3) Retinóides 
Hong et al. (1986) aplicou ácido 13-cis-retinóico em 24 pacientes com LO numa dose de 
1-2 mg/kg/dia durantes 3 meses. Registando uma redução da lesão em 16 pacientes, 
apesar de haver recidiva passado 2 a 3 meses. 
Um estudo realizado por Poveda-Roda et al. (2010), em 2 grupos de pacientes com PVL 
tratados ou com retinoides tópicos ou sistémicos registou que dos 11 pacientes tratados 
com retinoides sistémicos, 6 melhoraram, contudo, 5 pioraram e dos 5 pacientes 
tratadados com retinoides tópicos, 1 melhorou e 2 pioraram, o que leva a uma conclusão 
sem grande significado. Além disso, mais estudos são necessários para verificar a 
segurança deste tratamento, devido em grande parte aos efeitos adversos que provoca, 
como: queilite, prurido, alopecia, rinite, descamação. Silverman et al. (1963) obtiveram 
uma resolução completa das lesões de PVL com recurso ao uso da vitamina A sistémica 
em 44% dos pacientes, dados também alcançados por Sankaranarayanan et al. em 1997. 
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Concluindo alguns estudos relatam a diminuição ou total regressão da lesão, contudo ela 
recidiva sempre, não sendo considerado um bom tratamento definitivo.  
4) Laser 
A exérese com Laser, deve ser indicada nas lesões onde a cirurgia convencional estaria 
contraindicada, como lesões de grandes dimensões ou de difícil acesso (Capella et al., 
2016). Havendo ainda quem se manifeste contra o uso do mesmo em lesões verrucosas, 
pois impede o exame histológico, não permitindo confirmar a presença de displasia. 
Apresenta taxas de recidiva semelhantes à cirurgia, na ordem dos 80% (Schoelch et al., 
1999) (Bagan et al., 2003) (Fetting et al., 2000). 
O laser possui vantagens em relação à cirurgia: menos sangramento, campo operatório 
com melhor visibilidade, menor morbilidade (Hendrick e Meyers, 1995), sendo 
considerado um método conservativo que elimina a necessidade de excerto e conserva a 
função (Guerry et al., 1986) (Chu et al., 1988). Contudo deve ser usado de forma muito 
cuidadosa e só após uma minuciosa avaliação clinica e anatomopatológica.  
5) Terapia Fotodinâmica 
É baseada na ativação de um fotossensibilizador, de vários comprimentos de onda, em 
lesões malignas ou potencialmente malignas. Este é administrado sistemicamente, 
gerando efeitos citotóxicos quando as células são expostas à luz. Umas das suas 
limitações significativas é a profundidade marginal de penetração na mucosa ou na pele 
(James e Helman, 2013). 
A hematoporfirina foi usada inicialmente, observando-se que criava fluorescência nas 
lesões neoplásicas, o que auxiliou na deteção de tumores. Além de segmentar as células 
tumorais tinha, ainda, efeito na microvasculatura do tumor e no sistema inflamatório e 
imunológico, resultando em apoptose e controlo tumoral (Dougherty e Henderson, 1992) 
(Doherty et al., 1998). Apesar de ser um terapia efetiva até 75% dos casos de CO (Lou et 
al., 2003), apresentava efeitos colaterais como reações cutâneas, edema local, náuseas, e 
toxicidade hepática, o que levou a investigação de novos fotossensibilizadores, surgindo 
o ALA. Este mostrou-se eficaz de forma semelhante à hematoporfirina, não apresentando 
tantos efeitos adversos (Chen et al., 2003). 
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Existe evidência cientifica, que permita o tratamento de PVL usando terapia 
fotodinâmica, mostrando-se eficaz associada também ao tratamento laser, contudo 
necessita de mais estudos que apresentam mais tempo de follow-up e que clarifiquem 
qual a dosagem e regimes terapêuticos a serem utilizados. 
h. Prognóstico  
PVL é uma lesão extremamente agressiva com prognóstico mau, principalmente nas 
lesões multifocais, que apresenta uma alta tendência de recidiva e desenvolvimento de 
CCE (Hansen et al., 1985). Apresentando progressão maligna em 70 a 74% dos casos 
(Cabay et al., 2007) (Kersty et al., 2008).  
Silverman e Gorsky (1997) revelaram que numa média de 7,7 anos, 70,3% dos casos de 
PVL evoluem malignamente.  
É então fundamental um acompanhamento minucioso do paciente a nível clinico e 
histopatológico, assim como mais desenvolvimentos a nível de diagnóstico precoce e 
identificação efetiva de PVL.  
i. Prevenção  
Um esforço significativo de pesquisa é dedicado às estratégias de quimioprevenção para 
lesões displásicas orais. Especificamente, retinoides, vitamina A, antioxidantes e 
inibidores da cicloxigenase (cox-2) tem sido investigados, embora ainda sem resultados 
claros (Leuning, A. et al., 2000). O -caroteno também mostrou produzir melhoria clinica 
em pacientes com LO (Sankaranarayanan, R. et al., 1997) (Nagao, T. et al., 2000). 
Em última análise, o diagnóstico precoce, intervenção e o follow-up são essenciais para 
limitar a progressão da lesão.  
IV. Conclusão  
É então, possível concluir que PVL é ainda uma lesão, da qual, pouco se sabe. Permanece 
com etiologia desconhecida, sendo que a associação com a presença de HPV e mutações 
genicas parece ser um caminho promissor, mas que necessita de mais investigação. Por 
norma, apresenta-se associada a mulheres de idade avançada e sem história de hábitos 
tabágicos. 
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A nível de diagnóstico, embora existam algumas classificações que o permitam fazer e 
que foram criadas com esse intuito, nota-se a necessidade de criar uma que seja utilizada 
universalmente e independentemente do nível de experiência do médico dentista. Este 
pode ser realizado na presença de lesões brancas multifocais, proliferativas, recorrentes 
às varias modalidades terapêuticas, com alterações displásicas ou neoplásicas ao longo 
do seu desenvolvimento. 
Sabe-se que é uma lesão com elevadíssima taxa de transformação maligna, sendo, 
portanto, imperativo, que o diagnóstico se faça o mais cedo possível, em fases onde não 
é invasiva e onde se pode exercer algum tipo de controlo.  
Contudo é de notar, que ainda não existe um tratamento totalmente eficaz, associado a 
baixas taxas de recidiva.  Apesar disso a cirurgia mostra ser um tratamento dos mais 
eficazes, assim como o uso de laser, em lesões com características especiais e não 
invasivas, a par também da terapia fotodinâmica, que apesar de recente e de necessitar de 
mais estudos, já se revela eficaz em alguns casos. 
O papel do médico dentista torna-se, então, fundamental na questão da prevenção e do 
ensinamento do auto-exame da boca. De forma, a permitir uma deteção o mais precoce 
possível, que consequentemente levará a um possível diagnóstico, o que poderá diminuir 
as taxas de transformação maligna e consequente, o surgimento de CO, a longo prazo
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